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RESUMEN
La miastenia gravis es una enfermedad neuroldgica caracterizada por fatigabilidad se- PALABRAS CLAVE:
cundaria a la presencia de anticuerpos que afectan a las proteinas en la membrana Miastenia gravis bulbar

postsinaptica de la union neuromuscular. La paciente que presentamos es del sexo
femenino de 82 afos de edad con disnea de minimos esfuerzos mas disfagia, clasificada
segln escala para estadiaje de Osserman y Genkins como tipo IV b. Se decidio dicho
tratamiento con base a algoritmo especifico.

ABSTRACT

Myasthenia gravis is a neurological disease characterized by fatigue secondary to

the presence of antibodies affecting proteins in the postsynaptic membrane of the KEYWORDS:
neuromuscular junction. The patient we present is an 82-year-old female with minimal Myasthenia gravis bulbar

effort dyspnea plus dysphagia, classified according to the Osserman and Genkins
staging scale as type IV b. This treatment was decided based on a specific algorithm.
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INTRODUCCION

La miastenia gravis es una enfermedad neurologica ca-
racterizada por fatigabilidad secundaria a la presencia de
anticuerpos que afectan a las proteinas en la membrana
postsinaptica de la union neuromuscular. Sus caracteris-
ticas principales son dafio de los musculos oculomotores,
musculos de la deglucion y musculos respiratorios, con-
juntamente con lesion de los misculos proximales, que
ocasiona debilidad en este lado, el abordaje inicial de
la enfermedad depende sobre todo del criterio clinico
acompanado de estudios inmunoldgicos y electrofisiolo-
gicos.

CASO CLINICO

MOTIVO DE CONSULTA
Mujer de 82 afos de edad con disnea de minimos esfuer-
Zos mas disfagia.

ANTECEDENTES PERSONALES

¢ No alergias medicamentosas conocidas.

e Actualmente jubilada.

o Habitos toxicos: fumadora 10 paquetes por ano, has-
ta hace 15 anos.

* No intervenciones quirurgicas.

e Tratamiento actual: propanolol 40mg una vez al dia
para temblor esencial, amlodipino de 10mg para hi-
pertension arterial, clonazepam 10 gotas al acostar-
se para sindrome de ansiedad.

e Antecedentes familiares: sin interés.

ENFERMEDAD ACTUAL

e Acude a urgencias por sensacion de disnea de mini-
mos esfuerzos mas dolor centro toracico opresivo no
irradiado y autolimitado; el cuadro lo presenta desde
hace aproximadamente 12 meses.

e Cuadro de 2 meses de evolucion de astenia con em-
peoramiento a lo largo del dia y mejoria al levantar-
se, mas disfagia progresiva para solidos y liquidos de
predominio vespertino.

o Dificultad progresiva para la realizacion de las activi-
dades basicas de la vida diaria.

EXPLORACION FiSICA
e TA: 140/80, 120 lpm. Afebril. Eupneico. BEG. Normo-
coloreado, normohidratado.

e No adenopatias periféricas.

e AC: ritmico 120 lpm, sin soplos. AP: MVC sin ruidos
sobreanadidos. Abdomen: blando, depresible, no
doloroso, no masas ni megalias. EEll: no edemas ni
datos de TVP.

e Exploracion neuroldgica: Lenguaje normal, voz nasal
con leve disartria. Pupilas isocoricas y normorreacti-
vas, MOE normales. Campimetria por confrontacion
normal. Fatigabilidad y claudicacién oculomotora,
apareciendo diplopia durante la exploracion espe-
cialmente en la supraversion. Inicialmente, la fuerza
de extremidades es normal los primeros 5 minutos,
posteriormente, tras el minimo esfuerzo fisico, se
detecta debilidad proximal en extremidades. Refle-
jos presentes y simétricos. La exploracién de la sen-
sibilidad y del cerebelo es normal.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

e Analitica al ingreso:

¢ Hemograma: Leucocitos 7000 (N 5000 Linf 1800) Hb
16 Hto 48% VCM 89 VSG 12.

e Coagulacion: TP 100% INR 1.1.

e Bioquimica: Glucosa 110 urea 40 Cr 1.2 GOT 38 GPT
40 FA 188 GGT 89 PT 7 CT 196 TG 106 HDL 45 LDL 126
Calcio 10.1 Fosforo 3.2 CK 80 LDH 180 Perfil férrico:
hierro 124 IST 45% Ferritina 400 Sodio 144 Potasio
3.86 PCR 20 Acido folico 7.2 Vitamina B12 543 HbA1c
5.1%. Inmunoglobulinas normales. Proteinograma
normal.

e Marcadores tumorales (CEA, CA 12.5, BETA2Microglo-
bulina, CA 19.9, alfa fetoproteina, CA 72.4, CA 15.3,
negativos).

e Hormonas tiroideas normales.

e ECG: ritmo sinusal a 120 lpm. PR 120 mseg. Eje 60°.
Sin alteraciones en la repolarizacion.

¢ Hallazgos: taquicardia sinusal.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

e TAC de toérax normal.

e Endoscopia digestiva alta: normal, se sugiere investi-
gar disfagia de origen central.

o Tomografia de craneo: normal.

o Tomografia abdominal: normal.

e Ecocardiografia transtoracica: normal.

o Gasometria arterial: insuficiencia respiratoria tipo 2.

¢ Test de Piridostigmina: positivo.
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ESTUDIOS ESPECIALES

Acetilcolina receptores anticuerpos fijadores 4,76 nmol/L
Método: radio inmuno ensayo

Interpretacion:

Negativo: menor o igual a 0.30 nmol/L

Indeterminado: 0.31 - 0.49 snmol/L

Positivo: mayor o igual a 0.50 nmol/L

Acetilcolina receptores anticuerpos moduladores 87 %
Método: radio inmuno ensayo

Acetilcolina receptores anticuerpos bloqueadores 15 %

Método: radio inmuno ensayo

Valores de referencia: menores de 15%

Con los datos clinicos y de laboratorio expuestos, se
diagnostica a la paciente de crisis grave de miastenia
gravis.

o Diagnostico:
- clinica + serologia + estudios neurofisioldgicos

MIASTENIA GRAVIS

e Anticuerpos contra elementos de la placa neuromus-
cular en la membrana postsinaptica:

e Ac antireceptor Ach (85%)

e Ac anti-MUSK (10% )

e Ac anti-LRP4 (1-3%)

e Ac antiproteinas del musculo estriado: titina y ria-
nodina

e 15% de los pacientes son seronegativos

MIASTENIA GRAVIS CLIiNICA
e Se caracteriza por una debilidad muscular fluctuante
de predominio proximal.
e 50-60% clinica ocular inicialmente:
- Ptosis uni o bilateral
- Diplopia+oftalmoplejia
- Vision borrosa o halo alrededor de los objetos
- Fotofobia
- Claudicacion mandibular

Utilizamos la clasificacion de Osserman y Genkins para
estadiaje, clasificandola como tipo IV b.

Tabla 1.- Clasificacion de Osserman

Tipo Caracteristicas
I Miastenia ocular pura limitada a los musculos externos del ojo y el parpado (Cualquier debilidad de
musculos oculares. puede haber debilidad para el cierre palpebral).
I Miastenia generalizada leve (debilidad ligera en musculos distintos a los oculares, puede existir afectacion
menor de los misculos orofaringeos)
Miastenia generalizada moderado (Debilidad moderada en muisculos distintos a los oculares, puede
existir debilidad de cualquier grado en los misculos oculares).
v Miastenia generalizada severa, con debilidad intensa en misculos distintos a los oculares, puede existir
debilidad de cualquier grado en los musculos oculares.
v Intubacién con o sin ventilacién mecénica, excepto al utilizarse durante el tratamiento posquirirgico de
rutina. El uso de una sonda para alimentacién sin intubacién coloca al paciente en la clase TVb.
La clasificacién IT a IV tiene dos subgrupos
A Compromiso a predominio de musculos de extremidades, axiales o ambos, puede existir afectacion
menor de los musculos orofaringeos.
B Afectacion predominante de msculos orofaringeos, respiratorios o ambos, también puede existir
afectacion menor o idéntica de musculos de extremidades, axiales o ambos.

Fuente.- Tomado y modificado de Principios de Neurologia Adams y Victor.
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Actualmente, su tratamiento consiste en corticoides
orales, azatioprina y piridostigmina 4 veces al dia con
evolucion clinica favorable y dramatica en cuanto se re-

fiere a la rapida respuesta. Se decidi6 dicho tratamiento
con base en el siguiente algoritmo (fig.1).

Figura 1.- MIASTENIA GRAVIS: ALGORITMO DE TRATAMIENTO

A Proposed Treatment for Generalized Myasthenia Gravis

Diagnosis confirmed

l

Acetylcholinesterase inhibitor and
thymectomy (if early onset or thymoma)

Continue with
acetylcholin-
esterase inhibitor

Clinical remission? — Yes —»

1‘10

Prednisolone and azathioprine

l

Continue with
Adequate effect? —Yes—» lowest
T possible dose
No
Mycophenolate mofetil for mild
or moderate symptoms
Rituximab for severe symptoms
Other immunosuppressive drugs
Continue

Sufficient effect? —Yes —»

treatment

|
No

'

Other immunosuppressive drugs
(methotrexate, cyclosporine, tacrolimus)

Reevaluation of diagnosis

Offlabel drugs

B Proposed Treatment for Severe Exacerbations of Generalized

Myasthenia Gravis
Intensive care
IV immune globulin or plasma exchange
Treatment of infection and other
precipitating events
Intensify long-
Improvement? —Yes—| term immuno-
suppression
|
No
Plasma exchange or IV immune globulin
Glucocorticoids in megadose
Intensive care
Intensify long-
Improvement? —Yes—s| term immuno-
suppression
|
No
Rituximab
Intensive care

Treatment of complications
Other immunosuppressive drugs
Never give up

DISCUSION

La paciente del caso referido presenta historia de fati-
gabilidad y diplopia (esta ultima se presenta en el 70%
de los casos) ' con disnea y disfagia progresiva sin sig-
nos objetivos oculomotores en su presentacion, lo que
inicialmente ocasion6 retardo en el diagnostico y por
consiguiente en el tratamiento. En pacientes anosos, la
presentacion es aln mas atipica y por consiguiente es
un reto distinguirla, sobre todo con enfermedades neu-
rodegenerativas o vasculares?. Recalcamos que acudio a
distintos centros de enfermedades mentales donde se la
catalogdé como sindrome de ansiedad generalizada aso-

6

ciado a depresion, dado su constante miedo a alimentar-
se por la disfagia expuesta; es habitual esta asociacion
con depresion 3.

El diagnostico de miastenia gravis nos obliga a realizar
una valoracion diferencial amplia con enfermedades
neuromusculares tipo neuropatias mitocondriales o sin-
drome de Eaton Lambert, y menos probables y con un
abordaje mas sencillo con el hipertiroidismo *.

Para el estadiaje utilizamos la escala vigente como la de
Ossermann, esta nos guia a la clasificacion y a determi-
nar el grado de incapacidad muscular y su progresion.
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Mas alla del diagnéstico y tratamiento de los pacientes
con este padecimiento y con la misma importancia, se
debe informar sobre el empeoramiento del cuadro o la
perpetuacion de crisis, que podrian llevar a un paciente
a la sala de cuidados intensivos o a la muerte cuando
se asocia medicamentos contraindicados; son mas de
doscientos principios activos, por lo que invitamos a los
lectores a revisar la lista en el enlace aqui enumerado®.

CONCLUSIONES

El presente caso se trata de un paciente con historia de
fatigabilidad y diplopia con disnea y disfagia progresiva
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